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内容要旨 
  頭部外傷や脳虚血などの成人期脳傷害は，運動や感覚などの障害をお
こす．しかし，乳幼児期の脳傷害は，成人期と比較して機能回復がよい事
が臨床的に報告されている．しかし，発達期と成人期における脳傷害後の
機能回復の相違は不明な点が多い．その理由として，多くの研究が，発達
期と成人期それぞれ別個に検討を行っており，類似した傷害モデルを用い
た研究がなされていないためである．そこで本研究では，新生仔期および
成獣期のマウスに対し左大脳皮質除去モデルを作成し，運動機能を経時的
に調べた．さらに，それらの動物について組織学的および分子生物学的に
比較検討し機能回復の相違を考察した．  
  生後 7 日齢の新生仔期および生後 8-12 週齢の成獣期マウスは吸入麻
酔下で左大脳皮質を吸引し除去された．新生仔期脳吸引除去マウス
(neonatal brain hemisuction：NBH)もしくは成獣期脳吸引除去マウス
(adult brain hemisuction：ABH)は術後 4，8 および 12週目に，はしご
歩行試験を実施し，右前肢の運動機能を比較した．行動評価後，これらマ
ウスは右第5-6頸髄に逆行性神経トレーサーであるFluorogold (FG) を注
入し，注入 7日後の健常側の大脳皮質の FG陽性細胞数を評価した．さら
に運動機能とFG陽性細胞数の分子機構の予測のために術後 1および 4週
目に健常側の大脳皮質吻側領域の遺伝子網羅的解析（マイクロアレイ）を
行った． 
  NBH 群における右前肢の歩容は術後 4 週目において既に ABH 群と
比べて，その失敗率が有意に低値を示し，NBH 群は 12 週目まで漸次的
に運動機能が回復した．一方，ABH 群は術後 4 週以降，有意な回復は認
めなかった．NBH 群の FG 陽性細胞は ABH 群に比べ，健常側大脳皮質
全体に多く分布していた．特に NBH群の FG陽性細胞はブレグマより吻
側領域において有意に集積しており，運動機能の回復は，健常側からの神
経の代償性投射であることが示唆された．マイクロアレイにより解析した
結果，NBH 群は，1 週および 4 週において 1.5 倍以上発現が増加した遺
伝子数は正常マウスに対し 193，61であったのに対し，ABH 群は，1703，
98であった．一方，0.75倍以上発現が低下した遺伝子は，NBH 群が 990，
2161であり，ABH 群は 2595，1022 であった． 
  以上の実験観察結果を考察すると，健常側大脳皮質のブレグマより吻
側領域は，ヒトでは二次運動野に相当する吻側前肢運動領域と考えられて
おり，NBH 群の前肢運動機能の回復は，健常側からの神経の代償性投射，
即ち同側性支配である可能性が考えられる．さらに同部位における遺伝子
の網羅的解析は，両群において異なる多くの因子の変化を示した．今後は
新生仔期・成獣期における代償機構の詳細な検討を行い，その分子基盤を
明らかにしていく必要があると考えられる． 
